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(3 bis 6 Jahre alt)
Von D. DABEW1)
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(Direktor: Prof. Dr. W. S chink)
(Eingegangen am 15. Juli 1969)
Im Serum von 1024 gesunden Kindern im Alter von 3 -bis 6 Jahren wurde die Aktivität der Cholinesterase (ChE)2) und beider Trans-
aminasen (GOT3) und GPT4)) bestimmt. Mit Hilfe einer eigenen Modifikation der Vincent-Segonzac-Methode wurden ChE-Werte
zwischen 2,75 und 4,75 U/m/ erhalten. Die Serumaktivität der GOT betrug nach der Methode von REITMAN und FRANKEL 8---21 mU/m/.
Für die GPT wurde eine relativ niedrige Enzymaktivität (1,5—8 mU/m/) festgestellt, ebenso erhebliche individuelle Schwankungen. Bei
den drei Enzymen wurden keine signifikanten Geschlechts- und Altersunterschiede innerhalb dieser Altersperiode beobachtet.
Cholinesterase and Transaminase Activities in the Serum of Children (3-^6 Years Old)
Cholinesterase (ChE)2), Aspartate-transaminase (GOT)3) and Alanine-transaminase (GPT)4) activities were determined in serum from
1024 healthy children, 3—6 years of age. ChE activity was measured by the author's modification of the method of VINCENT and SE-
GONZAC. Values between 2,75 and 4,75 U/m/ were obtained. The serum activity of GOT according to the assay of REITMAN and FRANKEL
was found to b$ 13—21 mU/m/. A relatively low enzyme activity (1,5—£ rhU/m/), as well as considerable individual fluctuations of GPT
were established. No significant sex and age differences for the three enzymes within this age period were observed.
Die Bestimmung der Cholinesterase- und Transami-
nasen-Aktivitäten im Serum hat in zunehmendem Maße
in der Anästhesie, bei Leber- und Muskelerkrankungen,
toxischen Zuständen bzw. Herzinfarkt, akuter und
chronischer Hepatitis, Verschluß-Ikterus usw. An-
wendung gefunden. In den letzten Jahren wurden
mehrere Untersuchungen über Aktivitätsveränderungen
dieser Enzyme auch in Blutserum von Säuglingen
(1—22) und Kindern (23—36) bei verschiedenen
pathologischen Zuständen bekannt. Nur eine geringe
Anzahl von Veröffentlichungen ist der normalen En-
zymaktivität in Abhängigkeit vom Alter gewidmet
(37—42). Die physiologischen Normalwerte, nach
verschiedenen Verfassern in der Tabelle l dargestellt,
stammen hauptsächlich aus Mitteilungen über patho-
biochemische Veränderungen, bei denen in einzelnen
Fällen auch gesunde Kinder entsprechenden Alters als
Kontrollgruppe untersucht wurden (43—51).
Es ist erstaunlich, daß bei der erwähnten Bedeutung
dieser Enzyme für die Diagnostik und Therapie-
kontrolle noch keine eindeutigen und ausreichenden
Normalwerte in Alters- und Geschlechtsaspekt zur
Verfügung stehen.
AUGUSTINSSON (52) versucht die Daten verschiedener Autoren über
die Geschlechtsabhängigkeit der ChE-Aktivität im Blutserum
2usammenzufassen, wobei er auf Widersprüche stößt. Er selbst
*) Diese Untersuchungen wurden während der Zeit durchgeführt,
in welcher der Verfasser am Wissenschaftlichen Forschungs-
institut für Hygiene in Sofia (Bulgarien) tätig war.
2) Systematische Bezeichnung: Acylcholin-acylhydrolase (EC
3.1.1.8).
3) Systematische]Bezeichnung: L-Asparat: 2-Oxoglutarat-Amino-
transferase (EC 2.6.11).
4) Systematische Bezeichnung: L-Alanin: 2-Oxoglutarat-Amino-
transferase (EC 2.6.1.2).
hat eine bedeutend höhere Enzymaktivität bei Männern fest-
gestellt. Spätere Untersuchungen von DIXON (53) und RIDER
und Mitarbeitern (54) konnten diesen Befund bestätigen. Nach
Angaben von SAKAINO (55), BOULVIN (56), MOORE und Mit-
arbeitern (57) und PRIBILLA (58) dagegen sind keine Aktivi-
tätsunterschiede bei der Serum-ChE zwischen beiden Geschlech-
tern vorhanden. SHANOR und Mitarbeiter (59) berichten von einer
niedrigeren Enzymaktivität in Serum von Frauen, und zwar bei
jungen Personen; man konnte im späteren Alter solche Ge-
schlechtsdifferenzen nicht beobachten. SAFIÜLINA, VARLAMOVA
und ZEPHIROV (41) konnten auch im Kindesalter keine geschlecht-
lichen Unterschiede nachweisen.
LEHMAN, COOK und RYAN (60), BRODY (6) und andere geben eine
wesentlich geringere ChE-Aktivität bei Neugeborenen im Ver-
gleich mit Erwachsenen bekannt. Bei SAFIÜLINA, VARLAMOVA und
ZEPHIROV (41) lagen die ChE-Werte im Serum der dreijährigen
Kinder am niedrigsten, um das fünfte Lebensjahr fand eine
merkbare Erhöhung statt, danach traten keine Altersveränderun-
gen auf. SHANOR und Mitarbeiter (59) fanden bei jungen Männern
die ChE-Werte um etwa 24% höher als bei älteren, während sich
bei den Frauen kein Altersunterschied ergab. LIMPEROS und
RANTA (61), BOULVIN (56) und BORDERS und Mitarbeiter (62)
konnten keine Altersdifferenzen feststellen, während andere
Untersucher (63—65) von einem Abfall der ChE-Aktivität des
Serums im Lauf des Lebens berichten müssen.
Die meisten Autoren (7, 11, 16, 18, 37, 42, 48) stellen höhere
Transaminasenwerte im Blutserum von Neugeborenen und
während der ersten Monate bzw. jähre des Lebens im Vergleich
zu Erwachsenen fest. Dieser Befund wird mit einer funktioneilen
Unreife der Leberzellen in diesem frühen Alter in Verbindung
gebracht. Die Daten von BONO (37), CERNJUK und JOSEPHOVIC
(40) und STEJSKAL und TEYSCHL (42) sprechen für eine allmähliche
Senkung der Transaminasen-Aktivität im Lauf der darauffol-
genden Jahre, bis die Normalwerte für Erwachsene erreicht
werden. Die Ergebnisse von STAVE (38) und DIWANY und Mit-
arbeitern (39) widersprechen den obigen Daten: GRÜTTNER,
LODEN und STROM (43) und POPOV (46) ebenso wie HAÜG und
GATHOF (66) konnten vom 1. bis 14. Lebensjahr bzw. vom
4. bis 64. Lebensjahr keine wesentlichen Veränderungen der
Transaminasen-Aktivität im Blutserum nachweisen.
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DIWANY u. Mitarbeiter (1961) (39)
CERNJUK u. JOSEPHOVIC (1964) (40)
SAFIULINA, VARLAMOVA u.
ZEPHIROV (1962) (41)
STEJSKAL u. TEYSCHL (1964) (42)










































































Transaminasen-Serumaktivität im Kindesalter nach verschiedenen Autoren
Methode (Einheiten) Serumaktivität
Einheiten nach der Internationale Einheiten*)
Originalmethode
SIOMA-FRANKEL 54 (30 — 90) SFE 26 (14,5 — 43,4) mU/m/
(?nG?A;f * ̂  - 42 <22 ~ 49) SFE 20 006 — 23 6) mU/m/- 4,82 · 10-* //Mol/Min. . ml 37°) 35 (20 — 39) SFE 17 (96 — 188) mU/m/
30 (7 — 65) SFE 14,5 (3,4 — 31,4) mU/m/
27 (5 — 39) SFE 13 (2,4 — 18,8) mU/mf
23 (13 — 26) SFE 1 1 (6,4 — 12,5) mU/m/
UV-Test
(BÜCHER » 1,09 · 10-« Mol/
Std. · ml 25°)
D U BACH








(SEVELA = ! Pyruvat/














REITM AN- FRAN KEL
(WROBLEWSKI)
0,19 ± 0,07 BE
0,22 ± 0,07 BE
0,11 ±0,07 BE
0,19 ± 0,10 BE
20,7 (12 — 34) DE
25,3(10 — 36) DE
24,3 (8 — 36) DE
30 — 90 WE
22 — 49 WE











15 — 49 WE
3 __ 38 WE
21,6 WE
12,7 WE
4,22 — 8,6 mMol
5,04(3 — 7,5) mU/m/
2,21 (0 — 4,5)mU/mi
12— 18 E
27,6 WE
5 — 28 E
4— 18 E




4,01 ± 0,13 mU/m/
2,00 ±0,15mU/m/
3,46 ± 0,18mU/m/
9,4 (5,5 — 15,4) mU/mi
11,5 (4,5 — 16,3) mU/mi
11,0(3,6 — 16,3) mU/mi
14,5 — 43,4 mU/m/














5,04 (3 — 7,5) mU/m/





*) Um einen Vergleich der einzelnen Normalwerte zu erleichtern, sind in dieser Spalte die verschiedenen Enzymeinheiten, wo möglich, in Inter-
nationale Einheiten für l mi Serum und für die Temperaturbedingungen der Origmalmethode umgerechnet (mU/m/).
Mit der gegenwärtigen Mitteilung werden Unter-
suchungen über die Serumaktivität der ChE, GOT und
GPT bei Kindern im Vorschulalter bekanntgegeben.
Mit Hilfe einer, größeren Anzahl von Bestimmungen
wurde die Ermittlung eventueller Alters- und Ge-
schlechtsunterschiede im Rahmen dieser Altersperiode
(3—6 Jahre) versucht. Dabei wurde die Mikromethode
zur Bestimmung der ChE-Aktivität im Serum von
VINCENT und SEGONZAC (67) modifiziert und stan-
dardisiert.
Methodik
Die Untersuchungen wurden an 1024 Kinder im Alter von 3 bis
6 Jahren aus 21 Kindergärten in Sofia während des ganzen Jahres
1966 unternommen. Es wurden insgesamt 1713 Bestimmungen
der Serumaktivität der ChE, GOT und GPT durchgeführt. Die
Proben (9—10 Tropfen Kapillarblut aus der Fingerbeere) wurden
morgens vor dem Frühstück in Linzenmeier-Röhrchen ent-
nommen und anschließend bei 3000U./Min. 10 Minuten lang
zentrifugiert. Der Fingerweichteil wurde bei der Blutentnahme
möglichst wenig traumatisiert. Das erhaltene hämolysefreie
Serum (etwa 0,3 m/) erlaubte quantitativ, trotz der mikroana-
lytischen Technik, die Bestimmung von höchstens zwei der drei
Enzyme in einer Blutprobe. Es wurden nur klinisch gesunde
Kinder untersucht, ohne Krankheiten in der Vergangenheit und
ohne Kontakt mit Hepatitis-Kranken. Alle medizinischen Daten
wurden von dem für den gegebenen Kindergarten zuständigen
Kinderarzt erhalten. Aufgrund des Geburtsdatums wurde das
Alter zum Zeitpunkt der Untersuchung genau festgestellt und die
Kinder in vier Gruppen eingeteilt. Es wurden 211 dreijährige,
300 vierjährige, 293 fünfjährige und 220 sechsjährige Kinder unter-
sucht. Beide Geschlechter waren gleich vertreten. Andere para-
klinische Untersuchungen wurden nicht durchgeführt.
Für die Aktivitätsbestimmung der Cholinesterase im Serum wurde
das kolorimetrische Verfahren von VINCENT und SEGONZAC (67)
verwendet. In ihrer Originalfassung konnte diese Methode in
unserem Laboratorium nicht reproduziert werden. Es hat sich
daher eine Modifikation als notwendig erwiesen:
1. Bei der Herstellung der Stammlösung von Hydroxylamin-
hydrochlorid (Merck p. a.) wurden 27,8 g Substanz in 200 m/
bidest. Wasser gelöst, ohne anschließende Neutralisation, wie das
2. klin. Chem. u. klin. Biochem. / 8. Jahrg. 1970 /Heft l
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bei der Originalmethode gefordert wird. Vor der Bestimmung
wurde dann l Volumen dieser Lösung mit 2 Volumina 3,5wr
Natronlauge verdünnt.
2. 10 g Eisen(IH)chlorid (Merck p. a.) wurden in 100 m/ 0,2\i
Salzsäure (anstatt in O,!M HC1 nach VINCENT und SEGONZAC) ge-
löst.
Mit Hilfe dieser Modifikationen wurden pH-Werte zwischen 1,75
und 1,90 erreicht. Das Optimum für die Farbreaktion liegt in
diesem pH-Bereich. Bei niedrigeren pH-Werten nimmt die Ex-
tinktion rasch ab. Bei einem pH um 3,5 (welches bei dem Original-
verfahren entsteht) bildet das Ferrichlorid in der letzten Stufe der
Bestimmung einen rot-braunen Satz aus Eisenhydroxid (Abb. 1).
3. Die von VINCENT und SEGONZAC gemachten Angaben zur
Herstellung des Veronal-Veronalnatrium-Puffers führten nicht zu
dem vorgeschriebenen pH-Wert der Lösung (7,4). Wir sind daher
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Meßansätze zur ChE-Bestimmung im Serum
Die Extinktionen der Probe A und B werden gegen den Leerwert C
abgelesen. Berechnung:
Ext. B— Ext. A . ,.
- X 6>13
gespaltenes Acetylcholin pro Minute und pro l ml Serum
IM bzw. O,!M Natronlauge unter pH-Meterkontrolle auf einen
'Wert von 7,4 gebracht wurde.
4. Die Acetylcholinlösung wurde jeden Tag neu angesetzt, indem
der Inhalt einer Ampulle (0,2 g Acetylcholin Röche) in 200 m/
Veronalpuffer aufgenommen wurde.
5. Bei einer Inkubationszeit von 30 Min. (nach der Original-
methode) lagen die von uns erhaltenen Werte an der Grenze einer
vollen Hydrolyse des Acetylcholins. Demzufolge wurde diese
Zeit bei unseren Bestimmungen auf 20· Min. reduziert.
Der Bestimmungsvorgang der ChE-Aktivität im Serum ist in
Abbildung 2 schematisch dargestellt.
Das Absorptionsmaximum des gebildeten Farbkomplexes liegt bei
einer Wellenlänge von 500 nm. Zwischen 490 und 510 nm hat die
Extinktionskurve einen fast horizontalen Verlauf (Abb. 3). Wir
haben die Messungen bei 500 nm und einer Schichtdicke von
10 mm durchgeführt.
Die Aktivität der GOT und GPT im Blutserum wurde nach der
kolorimetrischen Methode von REITMAN und FRANKEL (68) laut
der Anweisung der GOT/GPT Biochemica Test-Combinationen
(Boehringer^Mannheim) bestimmt. Die erhaltenen Extinktions-
werte bei einer Wellenlänge von 546 nm und 10 mm Schichtdicke
wurden in Millieinheiten/m/ (mU/m/) mit Hilfe einer Standard-
Eichkurve von Pyruvat umgerechnet. Es hat sich keine Differenz
im Vergleich zu den analogen Werten in der Biochemica-Boeh-
ringer-Tabelle ergeben.
Alle Messungen wurden an einem Spektralphotometer „Spekol"
(Optische Werke — Jena) durchgeführt mit Ausnahme der Ab-
sorptionskurve (Abb. 3), bei der ein registrierendes Spektral-
photömeter der Firma Perkin-Elmer Ltd. benützt wurde.
Der Einfluß der Blutentnahme-Technik (Fingerbeere, Venen-
punktion) auf die Enzymaktivität wurde ebenfalls geprüft (Tab. 2).
Tab. 2
Enzymaktivität in Venen- und Kapillarblutserum von ein-
















In Übereinstimmung mit LiteraturJDaten (4) wurde kein Ak-
tivitätsunterschied zwischen Venen- und Kapillarblutserum fest-
gestellt.
Die Genauigkeit der angewendeten Laboratoriumstechnik wurde
mit Hilfe des Variationskoeffizienten von 10 Parallelbestim-
mungen getestet. Er betrug 3,02% bei der ChE- und 4*38% bei
der GOT/GPT-Bestimmung.
Die Ergebnisse wurden nach der Methode der Variationsstatistik
bearbeitet. Es wurde der Mittelwert (X), der Standardmittel-
wertfehler (8 ), die Standardabweichung (S) und der Variations-
koeffizient (V) berechnet. Infolge einer asymmetrischen Verteilung
Abb. 3
Optische Absorption bei verschiedener
Wellenlänge.
(Registrierendes Spektralphotometer
Perkin-Elmer Ltd., Spalt 25, Geschwin-
digkeit langsam)
1 = Probe: Leerwert
2 = Probe: Wasser
3 = Leerwert: Wasser
500 550 600
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der erhaltenen Daten, wurde überall die untere und obere Schwan-
kungsgrenze mit Hilfe des 5. bzw. 95. Perzentils (P6—P95) dar-
gestellt. Bei diesem Verfahren liegen 90% aller erhaltenen Ak-
tivitätswerte innerhalb des angegebenen Schwankungsbereichs.
Die Mittelwertunterschiede wurde nach STUDENT und FISHER
analysiert. Als statistisch signifikant wurden p-Werte unter 0,05
angenommen.
Ergebnisse und Diskussion
Die erhaltenen Ergebnisse bei der Aktivitätsbestim-
mung der ChE, GOT und GPT im Blutserum von
Kindern, 3 bis 6 Jahre alt, sind aus Tabelle 3 ebenso
wie aus Abbildung 4 ersichtlich.
Die Aktivitätsschwankungen der Cholinesterase inner-
halb der untersuchten Altersperiode waren gering. Die
Durchschnittswerte bei den einzelnen Altersgruppen
lagen zwischen 3,58 und 3,87 U/m/, die untere Ak-
tivitätsgrenze zwischen 2,52 und 2,93 U/m/ und die
obere zwischen 4,71 und 4,82 U/m/. Die erhaltenen
Mittelwerte bei den 3- und 4jährigen Kindern
waren fast gleich (Jungen, Mädchen und insgesamt).
Im Rahmen dieser geringen Schwankungen machte sich
eine Tendenz zur Senkung der Enzymaktivität bei den
5—6jährigen Kindern bemerkbar. Statistisch sicher war
aber nur die Verminderung dieser Aktivität bei den
6jährigen im Vergleich zu den 5jährigen Kindern bei








Durchschnittswerte, untere und obere Grenzen der ChE-, GOT und
GPT-Aktivität im Serum der untersuchten Kinder
gesamt (p = 0,01). Unter Berücksichtigung des tech-
nischen Fehlers (3,02%) erwies sich die erwähnte
Aktivitätsabnahme jedoch als unbedeutend. Das er-
laubte für die ganze Altersperiode von 3 bis 6 Jahren
einen gemeinsamen Durchschnittswert der ChE-Serum-
aktivität zu berechnen: 3,76 ± 0,01 U/m/ (2,75 bis
4,75 U/m/).
Am höchsten lag die GOT-Aktivität im Serum der
4jährigen Jungen und Mädchen; mit zunehmendem
Alter fiel dieselbe etwas ab. Die Durchschnittsaktivität
bei den einzelnen Altersgruppen variierte von 14,1 bis
15,7 mU/m/, die untere Grenze von 6,9 bis 9,2 mU/m/
und die obere von 19,7 bis 22,2 mU/m/. Der Variations-
koeffizient lag deutlich niedriger als bei der GPT,
durchschnittlich 25,4%. Es wurde eine mittlere Serum-
aktivität der GOT für die ganze Altersperiode von
15,1 ± 0,14 mU/m/ (8,2—21,4 mU/m/) berechnet.
Die Geschlechts- und Altersunterschiede bei der GPT-
Aktivität im Serum waren gering. Die einzelnen Mittel-
werte lagen zwischen 3,5 und 4,2 mU/m/, die untere
Grenze zwischen 1,2 und 2 mU/m/ und die obere
zwischen 7,1 und 11 mU/m/. Es fiel ein großer Varia-
tionskoeffizient auf, der durchschnittlich 53,2% be-
trug. Man konnte daher bei einem so großen Varia-
tionskoeffizienten und naheliegenden Mittelwerten
schlecht Schlüsse über Alters- bzw. Geschlechtsunter-
schiede ziehen. Nach unseren Daten betrug die GPT-Ak-
tivität im Serum für das Alter von 3 bis 6 Jahren durch-
schnittlich 3,9 ± 0,09 mU/m/ (1,5—8,3 mU/m/).
Die Daten von SAFIULINA, VARLAMOVA und ZEPHIROV
(41) über eine merkbare Zunahme der ChE-Aktivität
im Serum um das 5. Lebensjahr im Vergleich zu den
Werten bei den 3 jähringen Kindern können wir nicht
bestätigen. Wenn bei den gegenwärtigen Resultaten, im
Rahmen geringer Schwankungen, eine Dynamik der
durchschnittlichen Aktivität überhaupt zu sehen wäre,
könnte man vielmehr von einer abfallenden Tendenz im
Laufe dieser Altersperiode reden. Es ist schwer, unsere
Ergebnisse nach absoluten Zahlen mit anderen zu ver-
gleichen, da keine Literatur-Daten mit derselben
Technik vorliegen. Wenn die Normälwerte (45—65 E)5),
welche VINCENT und SEGONZAC für ihre Original-
5) 45—65 E
2,66 U/m/.
nach VINCENT-SEGONZAC entsprechen 1,84 bis
Tab. 3
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3 86 ± 0,20
3 52 ± 0,22
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methode bei Erwachsenen angeben, und die verkürzte
Inkubationszeit bei unserer Modifikation in Rücksicht
gezogen werden, könnte man schließen, daß die ChE-
Aktivität im Serum bei Kindern (3—6 Jahre alt) um
etwa 30% höher liegt als bei Erwachsenen.
Die gegenwärtigen Untersuchungsresultate bei der
GOT-Aktivitätsbestimmung im Serum der 3—6jäh-
rigen Kinder stimmen mit anderen Literatur-Daten
für diese Altersperiode und für Erwachsene überein. Es
fallen die niedrigen GPT-Werte auf, die wir feststellen
mußten. Auch bei POPOV (46) und SITZMANN und
GUTHEIL (51) liegt die GPT-Aktivität wesentlich
niedriger als die der GOT. STAVE (38) findet ebenso die
niedrigste Aktivität (im Vergleich zu GOT und mit
anderen Altersgruppen) bei den Kindern im Vorschul-
alter. Er sieht einen Zusammenhang zwischen seinem
Befund -und den experimentellen Daten von BEATON
und Mitarbeitern (38), wonach die erhöhte Aktivität
des somatotropen Hormons und die beschleunigte
Eiweißsynthese eine betonte Depression der GPT im
tierischen Gewebe · bewkken, ohne wesentliche Be-
einflussung der GOT. Diese Daten können die ver-
hältnismäßig niedrige GPT-Aktivität im Serum auch
bei unseren Untersuchungen erklären. BONO (37) hat
bei 15 Kindern (2 bis 6 Jahre alt) eine GPT-Aktivität
von durchschnittlich 12,95 mU/m/ festgestellt, BRON-
STEIN (44) dagegen mit derselben Methode bei 33
Kindern verschiedenen Alters nur 6,12 mU/m/. Diese
Differenzen könnten mit der großen Variabilität der
GPT-Aktivität im Blutserum während dieser Alters-
periode erklärt werden, was auch bei unseren Unter-
suchungen beobachtet wurde.
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